DISCURS INAUGURAL:PATOLOGIA IATROGÈNICA by Balcells Gorina, Alfonso
DISCURS INAUGURAL 
PATOLOGIA IATROGENICA 
Alfons Balcells i Gorina 
IATROGENIA AVUI. 
RlSCS I RESPONSABILITAT 
Si mirem enrera, posem per cas des 
de que virem acabar els estudis de 
Medicina, el considerable progrés en 
el nostre poder terapeutic no té parió 
amb I'aconseguit en altres epoques i 
aixo ens dona una confianqa i una se- 
guretat en I'eficacia de I'intervenció 
rnedica que, alhora que dona satisfac- 
ció a la nostra missió curativa, aug- 
menta la fe dels pacients i de la socie- 
tat en I'idonei'tat de la professió medi- 
ca en la lluita sanitaria i en la promoció 
de la salut. Només pensant en les últi- 
mes decades ha estat enorme el crei- 
xement de I'arsenal de medicaments 
d'alta potencia terapeutica o profilacti- 
cal i de la perfecció de les noves tecni- 
ques quirúrgiques i exploratbries, així 
com I'introducció dels trasplantaments 
viscerals. Resten, pero, camps encara 
inaccesibles com, per exemple, la pa- 
tologia neoplisica, malgrat els exits 
parcials importants deguts a I'avenq 
científic radioteripic i quimioterapic, i 
no diguem la plaga universal de la 
sida, sobre la que només hi han pro- 
meses i esperances de vacunes abans 
de finir el segle. 
El fenbmen, pero, sobre el que vol- 
dria fixar avui I'atenció, de vostes és el 
representat pel volum d'efectes adver- 
sos, indesitjables, que, paral.lelament 
als seus éxits remarcables, comporta 
I'actuació rnedica, és a dir, la iatroge- 
nia. Si els avenqos han estat molts i de 
gran trascendencia, seria niciesa negar 
I'increment notable de conseqüencies 
nocives, relacionades amb tracta- 
ments o intervencions mediques. El 
metge té que estar molt amatent a treu- 
re tot el partit possible de la terapeuti- 
cal pero no pot oblidar mai que "Pri- 
mum non nocere". 
És veritat que sempre el metge ha 
pogut, cense voler-ho, fer mal -dany o 
dolor- amb intenció curativa: recor- 
deu les sagnies, les sangoneres, els 
purgants dristics, els enemes, les cau- 
teritzacions, etc. pero eren tecniques 
agressives, o siniplement molestes, so- 
vint amb efecte primari curatiu o palia- 
tiu directament buscat. Només cal re- 
cordar !'espectacular efecte salvador 
de la vida d'una sagnia feta a temps, 
en un edema agut de pulmó per insufi- 
ciencia cardíaca congestiva, quan no 
hi havien altres mesures terapeutiques. 
Capítol apart, que no tractaré, són 
els perjudicis deguts pura i simplement 
a malpraxi, és a dir a errors tecnics per 
incompetencia o negligencia o errors 
diagnostics i terapeutics per manca de 
coneixements, i defectes de formació 
o d'actualització científica personal, 
inexperiencia, descuits d'exploració o 
de seguiment del malalt, etc.: aixb no 
és propiament iatrogenia sinó conduc- 
ta professional imputable deontologi- 
cament i íins arnb responsabilitat civil 
del metge. Sigui dit de pas que en el 
nostre i en molts pa'isos augmenten les 
denúncies judicials contra els metges i 
la demanda de compensacions econo- 
miques per danys i perjudicis. E ls  met- 
ges es veuen obligats a contractar una 
cobertura d'assegurances economica 
previa, per si el cas es presenta. És evi- 
dent, pero, que moltes vegades no hi 
ha hagut cap base d'acusació per ne- 
gligencia, incúria o malpraxi i, per tant, 
no és pot invocar la responsabilitat del 
metge, per comprensible que sigui 
I'actitud de la família o del propi ma- 
lalt, quan no s'ha aconseguit la curació 
o queden defectes o el pacient ha que- 
dat pitjor que abans. 
Tornant al tema que ens ocupa, la 
vertadera iatrogenia, rememorem pri- 
mer, si us plau, unes quantes vivencies 
personals: 
Un dels casos més impressionants 
de la iatrogenia contemporania va ser, 
fa uns anys, I'inesperada teratogenia 
deguda a I'administració d'un ansiolí- 
tic nou, la talidomida, -químicament 
imida N-ftatilglutamic- en els primers 
mesos de la gestació. Avui se sap que 
I'efecte teratogen es maniíesta entre la 
4a. i la 7a. setmana de la vida embrio- 
naria. Caparició de nou nats arnb apla- 
sia d'extremitats -les mans sortien de 
les espatlles- conmogué el mon cientí- 
fic, els metges i les íamílies i provoca la 
retirada immediata del medicament i 
I'exigencia de responsabilitats a ¡es fir- 
mes productores. Especialment des de 
Ilavors fou general el requeriment de 
proves de tota mena, per part dels la- 
boratoris abans de Ilenqar un nou pre- 
parat al mercat i la FDA americana ha 
allargat el temps en donar-ne I'autorit- 
zació. Per cert s'acaba de demostrar, 
una vegada més, que un producte mai 
es totalment nociu: la talidomida s'ha 
mostrat eíicaq, segons Heney i Vogel- 
sang, en la proíilaxi i el tractament de 
la malaltia cronica empelt contra orga- 
nisme receptor hostatge, efecte proba- 
blement relacionat arnb la producció 
del factor de necrosi tumoral alía. Re- 
centment Kaplan ha vist millories en la 
sida donant talidomida. I alguns autors 
I'han recomanat en la síndrome de 
Behqet. 
En un altre camp molt diíerent vull 
recordar la sorpresa que tinguerem, fa 
anys, a la Clínica Médica B del Clínic, 
quan la dirigia el proíessor Soriano, en 
la primera utilització de I'Acid íolic per 
tractar una anemia perniciosa classica. 
Tots satisíets del resultat hematologic, 
a sang i al moll de I'os, varem quedar 
bocabadats a I'observar, poques set- 
manes després, una paraparesia espis- 
tica que abans no hi era. Es conegut 
avui que la mielosi funicular típica de 
la perniciosa cronica pot disparar-se 
donant i c i d  íolic en comptes de vita- 
mina B,,. Em plau citar, en aquesta 
qüestió, I'advertencia que íeia I'ariy 
1967 el nostre admirat col.lega Farre- 
ras Valentí en el seu Ilibre: "l'acid folic 
no es deu emprar mai en les anemies 
pernicioses genu'i'nes arnb perill de 
mielosi funicular, ja que afavoreix la 
distrofia mielínica espina1 i accelera la 
mielosi funicular. En canvi, el seu deri- 
vat redu'it, I'acid íolínic o leucovorin 
no té aquest efecte nociu sobre el sis- 
tema nerviós". També el membre 
d'aquesta Academia, Dr. Sans Sabra- 
fén insisteix en la seva "Hematología 
Clínica" que no deu oblidar-se I'efecte 
perjudicial que I'acid folic pot produir 
sobre el quadre neurologic dels pa- 
cients arnb deficit de vitamina B,, i 
mielosi funicular. 
Voldria referir-me a una altre tipus 
de complicació, aquesta circulatoria, 
relacionada arnb la terapeutica i que 
exemplifica el criteri que s'ha de tenir 
en la correcció de trastorns funcionals 
(no greus en sí). Volent aconseguir el 
millor, paradoxalment -sembla- es co- 
rre un risc major al rectificar aquell 
trastorn. Parlo de la fibrilació auricular 
cronica, en gent gran. Fa anys i en un 
familiar molt proxim, per consell de 
dos dels millors cardiolegs d'aquell 
temps, vaig intentar aconseguir la des- 
fibril.lació amb quinidina, pero als 
pocs dies es varen presentar signes 
d'embolies pulmonars i cerebrals, sor- 
tosament reversibles. Avui és ben co- 
negut que no s'ha de desfibrilar un cor, 
que pot tenir trombus parietals, sense 
un tractament previ amb anticoagu- 
lants. E l  cert és que en aquell cas el pa- 
cient va retornar a I'arritmia, al suspen- 
dre immediatament la quinidina, i va 
viure encara molts anys. 
Encara vull al.ludir a un dels aven- 
qos farmacologics que en el seu mo- 
ment va despertar grans entusiasmes i 
esperances, pero al prodigar-se la seva 
administració es van veure aviat la se- 
rie de perjudicis que es podien ocasio- 
nar. Tots recordaran el que va repre- 
sentar per els malalts d'artritis reuma- 
toide I'introducció per Hench I'any 
1949 de la cortisona i després els di- 
versos derivats glucocorticoides. La 
millora immediata de les molesties, de 
la capacitat funcional articular i de I'es- 
tat general dels reumatics va donar lloc 
a I'augment i persistencia de les dosis 
amb I'aparició succesiva d'osteoporo- 
si, especialment vertebral, úlceres gas- 
tro-duodenals, diabetis, hipertensió, 
cushingnisme amb obesitat superior i 
atrofia muscular, susceptibilitat i altres 
efectes secundaris. ES evident el bene- 
fici antiflogístic que es pot aconseguir 
amb els corticoides en molts proces- 
sos, pero ningú dubta avui que s'han 
d'administrar a dosis mínimes de curta 
durada i vigilant sempre la resposta del 
pacient i I'estat dels aparells i sistemes 
organics. No puc oblidar l'impressió 
que vaig tenir al reincorporar-me I'any 
68 al nostre Hospital Clínic i concreta- 
menta la sala de Patologia General. Hi 
havia, de feia temps, un malalt jove 
amb una artritis reumatoide tractada 
amb corticoides de forma prolongada 
i a dosis fortes i I'aspecte era talment, 
el dels malalts de Cushing en estat pre- 
terminal, escurqat d'estatura, invhlid al 
llit i amb la típica obesitat i cara de Ilu- 
na plena. Ja sé que aixo avui no passa, 
perque els reumatolegs primer i els al- 
tres metges ben aviat es van adonar de 
les conseqüencies indesitjables i fins 
nefastes de la terapeutica incontrolada 
amb corticoides i limitaren les indica- 
cions i reduiren les dosis i cures. No 
pot, pero, amagar el qui els parla, I'ha- 
ver experimentat en el1 mateix, la iatro- 
genia corticoide arrel de confiar-se, 
-per combatir crisis d'asma bron- 
quial- al consell dels que l i  parlaren 
d'un nou derivat sintetic -el deflaza- 
cort-, que suposadament no produ'i'a 
efectes secundaris. La realitat fou que 
I'osteoporosi es presenta al cap d'uns 
mesos de tractament malgrat la reduc- 
ció periodica i progressiva de les dosis. 
Una vegada més es va confirmar que 
tota prudencia és poca en el maneig 
de medicaments actius. 
MALALTIES IATROGENES. 
CAUSES 
No hi ha acord sobre el primer ús 
del mot "iatrogenia" i del concepte de 
malalties "iatrogeniques". Talso afirma 
que entorn de 1920 Sir Arthur Hurst 
fou I'introductor del terme, pero ad- 
met que Bleuler en el 1918 ja en parla- 
va i que el concepte es remunta al 
1713. Sigui quin sigui I'origen de la pa- 
raula, és ben probable que des de que 
hi hagué una professió medica i un in- 
tent terapeutic, els metges eren cons- 
cients dels efectes negatius i els perills 
que per el malalt representaren, a ve- 
gades, la llur intervenció destinada a 
guarir o alleujar un sofriment. 
No hi ha unanimitat tampoc en deli- 
mitar I'ambit del concepte de iatroge- 
nia. Alguns com Vanotti, que conside- 
ra impropia aquesta designació, s'ocu- 
pa en el seu llibre de les "Maladies 
d'origine medicamenteuse". A I'altre 
extrem, el "British Medical Dictionary" 
de 1961 definia les malalties iatrogenes 
com "les alteracions que provenien 
dels temors implantats en la ment del 
malalt per I'acte exploratori del metge 
o per observacions inoportunes o in- 
comprensibles". Predomina actual- 
ment la tendencia a incloure dintre de 
les malalties iatrogenes tots els tras- 
torns patologics relacionants amb I'ac- 
tuació medica. Així Talso descriu com 
factors iatrogens: 1 )  la suggestió, 2) 
reaccions adverses a drogues, 3) tecni- 
ques quirúrgiques i 4) tecniques explo- 
ratories. 
Ens portaria massa lluny estudiar to- 
tes i cadascuna de les complicacions 
que les tecniques quirúrgiques o ex- 
ploratories, per ben executades que si- 
guin, poden ocasionar. Per aixo em li- 
mitaré a considerar els dos primers 
grups de causes iatrbgenes. 
EL METCE, FACTOR IATROGEN 
La persona del metge clínic, la seva 
sola presencia, significa per el malalt, 
en la majoria de casos, una influencia 
benefactora, una confianca esperanca- 
da i tranquil.litzadora. Després, de- 
pendra del que diu o no diu, del que 
fa o deixa de fer, fins de la cara que 
posa, dels gests i la mirada, observats 
detingudament pel pacient que vol en- 
devinar el que pensa o sospita; tot és 
decisiu per confirmar en I'anim del 
malalt aquella primera impressió favo- 
rable, de seguretat, adhuc de sentir-se 
ja millor i optimista, quan encara no ha 
comenqat la terapeutica. En altres ca- 
sos, sense adonarse'n i sense voler, el 
clínic, perque explora massa o poc, 
per les preguntes que fa, per les po- 
ques explicacions que dóna, deixa el 
malalt en un estat d'incertesa i de te- 
menqa que no SOIS afegeix neguit o de- 
pressió, sino que a més, per via psico- 
somatica, influeix d'alguna manera ne- 
gativament en la patologia organica 
que pugui tenir. Com afirma Talso el 
dir solament "tot esta bé i no es preo- 
cupi" -"take it easyt1- probablement el 
malalt quedara preocupat i sospitara 
que quelcom seriós se li amaga i co- 
menqari a rumiar, fent-se una colla de 
qüestions sobre el seu estat de salut. 
Molt dependra de la personalitat del 
pacient, del seu temperament, i emoti- 
vitat, de la seva capacitat i preparació 
intel.lectual i de I'ambient que I'envol- 
ta. Tots tenim experiencia que tii ha 
persones aprensives i altres estables o 
apatiques. Per aixo el bon metge de 
tots els temps sap adaptar-se a les dife- 
rents personalitats i com diu Talso, en 
uns casos té que actuar amb la "figura 
del pare" és a dir, de manera autorita- 
ria i en uns altres mantenir una relació 
fraternal com qui diu, amb una entesa 
mútua. Talso, que parla de "suggestió" 
al referir-se al factor iatrogenic que el 
metge pot desencadenar, insisteix en 
I'importancia de la complexa relació 
interpersonal metge-malalt. Tanmateix 
si el diagnostic resulta confirmat s des- 
cartat, si el tractament es un exit o un 
fracas o es presenten reaccions desfa- 
vorables, el prestigi del clínic es reafir- 
ma o vénen els dubtes i el desencís en 
I'anim del malalt. 
Només en un sentit molt ampli del 
concepte de iatrogenia deguda al met- 
ge s'hi podrien incluir els casos de 
contagi per part del clínic o dels odon- 
tolegs del virus B de I'hepatitis o del 
VIH de la sida o d'una altra infecció a 
un pacient i a través de I'exercici pro- 
fessional. Certament aquesta possibili- 
tat, si es demostra, pot donar lloc a 
una responsabilitat deontologica i civil 
quan el professional no ha pres les me- 
sures oportunes preventives i d'asep- 
sia rigurosa en la seva actuació. 
L'HOSPITAL OCASIÓ 
DE IATROGENIA 
A mesura que I'ingres hospitalari ha 
estat uns dels canvis socials més ;m- 
portants en I'assistencia sanitaria, el 
benefici evident en quant a reducció 
de morbilitat i mortalitat, ha anat 
acompanyat de complicacions medi- 
ques inesperades, pero ben aviat rela- 
cionades amb les tecniques diagnosti- 
ques o terapeutiques, a part dels medi- 
caments i dels contagis i contamina- 
cions possibles. En un estudi prospec- 
tiu publicat I'any 89 pel Departament 
de Medicina Interna General de I'Hos- 
pital Clínic de Barcelona, en el "Mount 
Sinai Journal of Medicine", 25% dels 
pacients ingressats en un any desenvo- 
luparen episodis de malalties iatrogeni- 
ques. Es va demostrar que la probabili- 
tat de contraure aquestes complica- 
cions depenia de la durada d'estancia 
a la clínica, sobretot si excedia de 12 
dies, també de I'ús de cateters intrave- 
nosos en el 79% de casos, a més de la 
medicació i del mal estat general del 
malalt al ser admés. Les flebitis relativa- 
ment lleus van representar el 75% ael 
total de complicacions iatrogenes, un 
10% eren efectes dels firmacs, un 4% 
per contusions (caigudes del Ilit) i 
1,4% per infeccions urinaries, lligades 
a cateterització quasi sempre. Entre al- 
tres coses es va concloure que la facili- 
tat, a I'hospital de ser sotmes a nume- 
roses i sovint agressives técniques 
diagnbstiques i terapeutiques pot, en 
part, ser responsable de la proporció 
de complicacions iatrogéniques. 
TRASTORNS INDUITS PELS 
FARMACS (MECAN ISMES) 
A. N o  relacionats amb la dosi 
Són reaccions sobtades, inespera- 
des, imprevisibles. 
1. Idiosincrasia. Resposta individual 
patologica a un medicament. D'aquest 
tipus seria I'anemia aplisica, excepcio- 
nal (1 de cada 40.000 casos) pel clo- 
ranfenicol. El factor constitucional es 
posa de relleu en el fet de que aquella 
depressió del moll de 1'0s ocorre més 
sovint en els pobles nordics i anglosa- 
xons que no pas en els Ilatins. Moltes 
vegades depenen de defectes enzima- 
tics de forma semblant al que succeeix 
en el favisme, on falta la glucosa-6 fos- 
fat dehidrogenasa. Altres exemples 
d'idiosincrasia son les polineuritis per 
isoniacida, casos de porfiria aguda per 
barbitúrics, hemolisis agudes per anti- 
palúdics, furantoina, sulfamides i al- 
tres. 
2. Hipersensibilitat. Es tracta d'una 
reactivitat exaltada adquirida del pa- 
cient, d'origen inmunologic o al.lergic. 
Es poden presentar reaccions imme- 
diates o duradores. Molts exantemes 
medicamentosos són d'aquest tipus. 
L'urticaria per aspirina n'és un exem- 
ple. A vegades pero, els trastorns són 
greus com crisis asmatiques, edemes 
de glotis o shock. La procaina, la peni- 
cilina i altres antibibtics poden provo- 
car en alguns pacients, reaccions d'hi- 
persensibilitat. 
3. Intolerancia. Determina respos- 
tes individuals exagerades, amb I'efec- 
te farmacologic del medicament, es- 
sent mínima la dosi administrada. Es 
veuen casos de marcada hipogluce- 

cients portadors d'ascitis o vessament 
pleural al sotmetres a tractaments diu- 
retics durant una cura digitalica, per r i -  
pida reabsorció d'aquest firmac. 
Aixo passa quan s'utilitzen potents diu- 
retics en persones previament digitalit- 
zades i amb extasi hídric a les seroses. 
4. Metabolisme intermediar¡ del far- 
mac. Una serie de factors influeixen 
en la metabolització dels rnedica- 
ments en I'organisme, que determinen 
respostes individuals. 
Aquella suposada "redigitalització" 
de que abans parlava en malalts ede- 
matosos o amb vessaments al donar 
un diuretic, té avui un altra interpreta- 
ció: diuretics que baixen el potasi ex- 
tracel.lular i alteren la relació entre 
aquest i I'intracel.lular ocasionant una 
augmentada sensibilitat a la digital fins 
a donar signes toxics. ES com una rela- 
tiva sobredosificació. Pero en aqciest 
cas és el metabolisme mineral el que 
esti  alterat, per I'interferencia d'un al- 
tre medicament. Vull, en realitat, al.lu- 
dir als canvis en el metabolisme dels 
farmacs per trastorns individuals, gene- 
tics, generalment per defectes enzima- 
tics. Es  el cas, per exemple, de la reac- 
ció hemolítica a un antipalúdic, la pri- 
maquina, en pacients que tenen defi- 
ciencia de la glucosa-6-fosfat dehiaro- 
genasa en el seus eritrocits. O la parali- 
si respiratoria que es pot presentar en 
malalts amb deficit de seudocolineste- 
rasa al rebre succinilcolina com a rela- 
xant muscular preoperatori. La hidroxi- 
laca hepatica variable d'un individci a 
I'altre pot explicar nivells variables de 
fenilbutazona a la sang. 
L'acetilació, com se cap, és un dels 
mecanismes fisiologics de degradació 
dels medicaments. S'ha observat, 
pero, que entre les diverses persones 
hi ha "acetiladors lents" (recessius) i 
"acetiladors rapids" (dominants) i aixb 
repercuteix en la diferent eliminació 
de farmacs com la sulfapiridina, la iso- 
niacida, la sulfasalacina, la hidralacina 
i altres. S'ha comprovat també que en 
els tractaments antituberculosos amb 
isoniacida i rifampicina, les lesions he- 
patiques son més freqüents en els ace- 
tiladors lents que en els ripids (Sing- 
hal, Burley i Crossley). 
D'altra banda s'ha de tenir en comp- 
te el fenomen d'inducció enzimitica 
en virtut del qual I'interferencia d'al- 
guns agents pot estimular I'activitat 
d'enzims microsomals de la cel.lula 
hepatica que degraden un rnedica- 
ment. Els barbitúrics, per exemple, do- 
nats a un malalt sotmés a terapeutica 
anticoagulant, far i  minvar I'efecte 
d'aquesta i s'hauran d'augmentar les 
dosis. Si Ilavors, pero, es suprimeix el 
barbitúric hi ha perill d'hemorrigies 
importants. Són molts els firmacs que 
poden ocasionar inducció enzimitica 
respecte dels anticoagulants i, per 
aixo, el metge té que vigilar amb molta 
cura la resta de la medicació que esti 
prenent i les proves de coagulació. 
També els barbitúrics poden incremen- 
tar la rapidesa de degradació de la me- 
tildopa o dels corticoides i així Brooks 
i altres han observat empitjorament 
dels asmatics esteroid-dependents a 
I'afegir fenobarbital al tractament. 
Una altra contingencia iatrogenica 
ve representada pel fenomen invers: la 
inhibició enzimatica. S'ha vist, per 
exemple, que alguns anticoagulants 
enlenteixen la seva degradació meta- 
bólica quan es dona ademés fenilbuta- 
zona, disulfiran o inhibidors de la 
MAO, poguent apareixer hemorragies. 
1, viceversa, els anticoagulants poden 
inhibir el metabolisme de la tolbutami- 
da, de la clorpromacina o de la fenitoi- 
na i en el primer cas el malalt esta ex- 
posat a I'hipoglucemia, per exemple. 
5. lnsufici6ncia hepatica i renal. 
L'existencia d'una insuficiencia hepiti- 
ca previa en un pacient sotmés a qual- 
sevol medicació de les que normal- 
ment es desintegren en el fetge, porta- 
ra a una acumulació d'aquell farmac 
en I'organisme, proporcional a la dura- 
da i dosis de la cura. En aquest cas els 
efectes són equivalents a una sobredo- 
sificació i és obligat que el clínic ho tin- 
gui en compte al tractar un cirrotic, un 
malalt arnb hepatitis cronica o un altre 
tipus d'hepatopatia difusa. 
També es pot provocar una acumu- 
lació perillosa d'un medicament que 
normalment s'elimina pel ronyó si exis- 
teix una insuficiencia renal cronica 
que el metge desconeix o de la que no 
en fa esment. 
6. Influencia de I'edat. S'ha com- 
provat que, encara que ni tingui una 
franca insuficiencia hepatica o renal, el 
pacient senil metabolitza més lenta- 
ment els medicaments. Diversos au- 
tors han demostrat que la mitjana de 
vida de la fenilbutazona i de la amitrip- 
tilina és superior en els malalts geria- 
trics respecte dels controls adults o jo- 
ves. També la mitjana de vida del corti- 
sol a la sang esta augmentada en els 
vells. 
Per altra banda I'ús dels farmacs psi- 
cotropics és mal tolerat per molts ma- 
lalts senils i es poden presentar símpto- 
mes de confusió, letargia o desorienta- 
ció i en altres casos reaccions de "de- 
sinhibició", arnb agitació o estats para- 
noides. 
S'ha d'anar arnb compte també en 
el tractament de I'hipertensió en els 
vells, ja que molt sovint es presenten 
episodis d'hipotensió postura1 o ortos- 
tatica, adhuc arnb síncope i caiguda. 
Convé vigilar les dosis i, si és possible, 
prescindir de medicaments masca ac- 
tius i limitar-se a la reducció salina de 
la dieta. Sovint I'hipertensió en els 
vells afecta SOIS la sistólica, pel compo- 
nent d'arteriosclerosi, i no cal rebai- 
xar-la per sota de 170 mm. 
7. Efectes col.laterals i efectes se- 
cundaris. Sovint es confonen i es con- 
sideren sinonims. En realitat cal distin- 
girlos en la practica clínica ja que uns 
són evitables i altres no. 
Son efectes "col~laterals" d'un medi- 
cament aquells inherents i paral.lels a 
I'efecte farmacologic del farmac i per 
tant inevitables. Són els vertaders "side 
effects" de la literatura anglosaxona. 
Com és sabut, els anticolinérgics -atro- 
pínics o derivats- a més d'espasmolí- 
tics, donen sequedat de boca, altera- 
cions de la visió, etc. segons la dosi: el 
metge té que advertir en aquest sentit 
al pacient. Els corticoides a més d'anti- 
flogístics, ocasionen retenció hidrosali- 
na, hiperglucemia, etc. Efectes col.late- 
rals son també un grau excessiu d'efec- 
te conegut normal primari d'un medi- 
cament, adhuc arnb dosis mitjanes ha- 
bi tual~:  els laxants donen ficilment 
diarrea en una certa proporció de per- 
sones. 
Els efectes "secundaris" propiament 
dits són els efectes farmacologics con- 
seqüencia indirecta de I'acció primaria 
del medicament. No són inevitables. 
Per exemple, la hipokaliemia en tracta- 
ments diurGtics, que el clínic no pot 
oblidar. Els antibiótics orals poden do- 
nar lloc a disbacteriosi intestinal. Les 
tetraciclines i altres antibiotics, ocasio- 
nen, a vegades, moniliasi. 
8. lnteraccions medicamentoses. 
Seguint a Borda i cols. cal definir-les 
com la resposta farmacologica inusual 
que no pot explicar-se per I'acció d'un 
sol farmac, sino que és deguda a I'ac- 
ció simultania de dos o més. Per exem- 
ple, arritmia per tractament arnb gluco- 
sids cardíacs i diuretics. 
La polipragmasia actual o I'interven- 
ció de diversos especialistes en un ma- 
teix malalt explica I'augment de les in- 
terferencies, que a vegades són benefi- 
cioses, com la suma de dos antihiper- 
tensius o bé nocives com quan s'admi- 
nistra cumarínics i fenobarbital o meta- 
trexate i aspirina. 
L'interacció medicamentosa pot ser 
"farmacocinetica", quan queda interfe- 
rida I'absorció, el transport, la distribu- 
ció o I'eliminació i d'aixb ja n'hem par- 
lat sota un altre aspecte. O bé pot ser 
"farmacodinamica", que suposa un 
canvi en el lloc d'acció, superior o in- 
ferior a un sol agent i la resposta pre- 
vista és anormal. Aixb pot ocbrrer per- 
que I'altre medicament ocasioni un 
augment o una disminució de la con- 
centració del f i r m a ~  en el punt d'ac- 
ció o perque provoqui un augment de 
sensibilitat o un antagonisme a nivel1 
del receptor. Sovint es combinen inte- 
raccions farmacocinetiques i farmaco- 
dinamiques. 
Les taules que s'acompanyen donen 
exemples dels diversos efectes i meca- 
nismes d'interacció medicamentosa 
que es poden veure en la clínica (re- 
produ'i'des de Speeg i Schenker). 
1. Alteracions de I'absorció 
Medicaments que poden reduir Medicaments que poden augmentar 
I'absorció: I'absorció: 
Antiicids Antiicids 
Colestiramina Metoclopramida 
Antagonistes dels receptors H, 
Metoclopramida 
Oli mineral 
Sulfododecilsulfat 
Exemples: 
Medicament 
afectat 
Aminofilina 
Cimetidina 
Digoxina 
Acetaminofeno 
Digoxina 
Cetoconazol 
Warfarina 
Medicament que 
interactúa 
Antiicid de 
magnesi-alumitii 
Antiicid de 
magnesi 
Antihcid de 
magnesi-alumini 
Metoclopramida 
Metoclopramida 
Cimetidina 
Colestiramina 
Efecte sobre 
I'absorció 
Taxa 
' (no quantitat) 
1 Quantitat 
1 Quantitat 
t Taxa 
(no quantitat) 
+ Quantitat 
/ Quantitat 
Quantitat 
Mecanisme d'acció 
Alteració de 
la motilitat 
Absorció 
Absorció 
Alteració de 
la motilitat 
Alteració de 
la motilitat 
Efecte del pH 
Absorció 
2. Alteracions de la captació o la fixació cel.lulars 
Exemples: 
a) Unió a proteines plasmatiques: 
Medicament afectat Medicament que Conseqüencia 
interactúa 
Fenitoina Aspirina Fracció lliure Y 
Warfarina Aspirina Fracció Iliure r 
Fenitoina  cid valproic Fracció Iliure r 
b) Captació cel-lular: 
Medicament afectat Medicament que Conseqüencia 
interactúa 
Antihipertensiu Antidepressius Bloqueig de I'efecte 
guanidínic tricíclics antihipertensiu 
3. lnteraccions degudes a modificació de I'excreció renal 
Exemples: 
Medicament afectat 
Penicilina 
Metotrexat 
Procainamida 
Quinidina 
Quinidina 
Aspirina 
Aspirina 
Medicament que 
interactúa 
Probenecid 
Aspirina 
Cimetidina 
Clorur amonic 
Bicarbonat sodic 
Clorur amonic 
Bicarbonat sodic 
Conseqüencia 
+ Secreció tubular Depuració 4 
+ Secreció tubular Depuració 4 
/ Secreció tubular Depuració 4 
1 Reabsorció tubular Depuracié, f 
t Reabsorció tubular Depuració 4 
f Reabsorció tubular Depuració 4 
/ Reabsorció tubular Depuració 
4. lnteraccions degudes a modificació del metabolisme hepatic 
lnductors de I'oxidació 
del medicament: 
Etanol (cronic) 
Clutetimida 
Fenobarbital 
Fenitoina 
Rifampicina 
Exemples: 
Medicament afectat 
Warfarina 
Clordiacepoxid 
Teofilina 
Carbamacepina 
Digitoxina 
Acetaminofen 
Clordiacepoxid 
Medicament que 
interactúa 
Fenobarbital 
Cimetidina 
Cimetidina 
Fenitoina 
Rifampicina 
Anticonceptius orals 
(glucuronidació) 
Anticonceptius orals 
(oxidació) 
lnhibidors de I'oxidació 
del medicament: 
Cloramfenicol 
Cimetidina 
Disulfiran 
Etanol (agut) 
lsoniacida 
Anticonceptius orals 
Propoxifen 
Valproat 
Conseqüencia 
Depuració f 
Depuració i, 
Depuració \ 
Depuració f 
Depuració f 
Depuració f 
Depuració J 
(Acabara al  p r o x m  número; 
